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　The author conducted a study to examine the “pure” working memory ability of Tsukuba High (H) 
and Low (L) emotional strain rats using an object recognition task in comparison of that of Wistar 
(W) strain rats similarly examined as a control. The study consisted of two sessions. In the first 
session, the rats were each subjected to a ﬁrst trial for exposure to two identical objects (samples) 
for two minutes, followed (with a delayed time of ﬁve minutes) by a second trial in which they 
were each exposed to two different objects; one the same object as used in the ﬁrst trial (familiar as 
the sample) and the other a novel object, for two minutes, to measure the time spent by each rat for 
spontaneous exploration of both objects in each of the ﬁrst and second trials. 48 hours after the end 
of the ﬁrst session, the second session was performed on the rats in the same manner as in the ﬁrst 
session, except using different objects from those used in the ﬁrst session. The results of the study 
can be summarized as follows: the H and W rats spent significantly longer time for exploration 
of the novel objects than the familiar objects, while the L rats showed no such tendency; and the 
habituation components (h1, h2) and mnemonic components (d2, d3) of the L rats were signiﬁcantly 
lower than those of the H and W rats. From the above, it was concluded that the L rats were inferior 
to the H and W rats, not only in their spatial working memory ability, but also in their non-spatial 
visual working memory ability.
Keywords; Tsukuba emotional strain rat, working memory, spontaneous behavior, object recognition task
はじめに
　これまで、Tsukuba情動系ラットの空間的作業記憶
能力について8方向放射状迷路課題を用いて検討して
きた（吉田，2007，2012）．その結果，Tsukuba低情
動系（L系）ラットはTsukuba高情動系（H系）ラット
に比べて，学習基準に達するまでの試行数が有意に延
長することが観察され，L系ラットの空間的作業記憶
の障害の実態が明らかとなった．しかしながら，これ
らの空間的作業記憶はラットなどのげっ歯類に特異的
な能力で，人や霊長類などの作業記憶を測定する場
合は，非空間的な視覚的課題が多く用いられている
（Bachevalier, Nemanic, & Alvarado, 2002）．
　これまでも，ラットにおける非空間的記憶課題
を用いた比較研究が行われてきた（Aggleton, 1985: 
Rothblat & Hayes, 1987: Ennaceur & Delacour, 
1988:Winters, Forwood, Cowell, Saksida & Bussey, 
2004）．例えば，Y迷路（Aggleton, 1985）や直線走
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路（Rothblat & Hayes, 1987）を用いて，まず，見本
を選ばせ，遅延時間後に見本とは別の物を選択させ
る非見本合わせ課題であった．一方，Ennaceur & 
Delacour（1988）やWinters et al.（2004）は，新奇物
体に対する自発的探索を利用した弁別行動を指標とし
た物体認知課題を考案し，ラットの非学習性（餌など
の強化子を伴わない）の純粋な作業記憶能力が測定で
きることを明らかにした．
　そこで，本実験では，Ennaceur & Delacour（1988）
の方法に従い，Tsukuba情動系ラットの非空間的及び
非学習性の作業記憶能力を明らかにすることを目的と
した．
方　法
　被験体は，仁愛大学動物飼育室内の12：12時間の
明暗条件下（午前7時45分より午後7時45分までが
明期）で飼育された3.5ヶ月齢のH系雄ラット5匹，
Ｌ系雄ラット5匹を用いた．これらのラットは，82世
代目の情動系ラットを筑波大学より譲り受けた後，仁
愛大学で兄妹交配を継続し，110世代目になったもの
である．また，統制群として3ヶ月齢のWistar系（W
系）雄ラット5匹を用いた．飼育室内の温度は24℃±
2℃，湿度は40～ 50％に保った．
　物体認知課題の装置は，内側を灰色に塗った，50
×40×30㎝のオープンボックスを用いた．さらに，
ラットの行動軌跡を詳細に観察するために，底面に
10×10㎝の区画線を描いた．この装置を各ラット用
に5台用意し，実験期間中同じ装置を使用した．これ
は，装置内の形状や匂いなどのすべての手がかりに完
全に慣れさせるためであった．実験は L系群，W系群，
H系群の順に行い，各群の実験終了後，装置を洗浄し，
匂いや汚れなどの影響を取り除いた .
　実験手続きは，第１セッションとして，まず，装
置内に物体を置かないで10分間の自由探索を行わせ
た．その後，一旦ラットをホームケージに戻し，その
間に装置の対面両端に同じ物体（A1とA2）をセット
し，再びラットを物体が見えないように前面中央に置
き，2分間の物体認知行動を観察した（第１試行）． 5
分間の遅延時間の後，第２試行として，第１試行で用
いた同じ形状の物体（A3）と新奇な物体（B）をセッ
トし，同様に2分間の物体認知行動を観察した．2日後，
同じ手続きで第２セッションを行った．但し，10分
間の自由探索は行わず，第１セッションとは別の同じ
物体（C1,C2,C3）と新奇な物体（D）を用いた．さら
に，新奇な物体の位置を第１セッションとは逆にした．
また，ラット毎に新奇物体の左右の位置を各セッショ
ンでランダムとした．実験に用いた物体は，7～ 8cm
以内のガラス製及び陶器製のコーヒーカップや調味料
ビンなど20種類であった．物体認知行動は，ラット
の鼻先が物体の方向に向き接近して探索している状態
とした．これらの行動はすべてデジタルビデオカメ
ラに記録し，第１試行での同じ２つの物体（A1とA2, 
C1とC2）を探索している合計時間（a）及び，第２試
行での同じ物体（A3, C3）を探索している時間（a‵）
と新奇物体（B,D）の探索時間（b）を測定した．但し，
H系ラットは，第2試行で5匹中4匹のラットが，頭
部は物体の方向に向きを変えるが，その場所から物体
に接近することなく全く動かないという，H系ラット
特有の行動パターンが見られた。そのために，H系ラッ
トの物体認知行動は，物体の方向に鼻先だけ向けた状
態を探索行動とし，その時間を測定した．これらの測
定値を基に，まず，慣れの成分として，第1試行と第
2試行の探索時間の差（h1=a-（a‵+b））と第1試行の
平均探索時間と第2試行での同じ物体への探索時間と
の差（ h2 = a/2-a‵））を求めた．次に，記憶成分として，
第2試行での新奇物体に対する探索時間と見慣れた物
体との差（d1 = b-a‵）と第2試行の探索時間に対する
この値（d1）の比（d2=d1/（a‵+b））及びh2とd1の和
（d3 = h2+d1）を求めた．これらはすべて第１セッショ
ンと第２セッションの平均値を求め，ｔ検定による群
間の有意差検定を行った .　
　すべての実験終了後，使用したラットはエーテル深
麻酔下で安楽死させ，専門業者に委託し火葬を行った．
また，本実験は仁愛大学動物実験委員会の審査を受け
承認を得て行われた．
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図1　第1試行での同一物体の平均探索時間（±SE）
第1セッション（A1，A2）と第2セッション（C1，C2）の同
一物体への探索時間の平均値を示している．
図2　第2試行での平均物体探索時間（±SE）
a / 2：第1試行の１個当たりの探索時間，a‵：第2試行の慣
れた物体探索時間，b ：第2試行の新奇物体探索時間，✻：p 
< .05
図3　見慣れた物体と新奇物体の平均探索時間（±SE）
familiar：見慣れた物体，new：新奇物体，✻：p < .05
NS： non-signiﬁcant 
図4　各群の慣れの成分（h1）
h1：第1試行と第2試行の探索時間の差の平均（±SE）
✝：p < .10，✻：p < .05
結　果
　図1は，第1試行での同一物体に対するそれぞれの
探索時間を示したものである．A1とA2は第１セッ
ションで，C1とC2は第２セッションで用いた物体に
対する探索時間である．H系ラットが左右の位置でや
や差が認められたが，各群内で対応のあるｔ検定を
行った結果，すべての群で有意差は認められなかった。
また，左右位置の嗜好性も認められなかった．従って，
第１試行においては，すべてのラットは2つの同一物
体をほぼ均等に探索していたことが明らかとなった．
　一方，第2試行での慣れた物体（A3とC3）と新奇
物体（BとD）のそれぞれの探索時間（a‵とb）を調べ
たところ（図2），両探索時間共に，H系ラットはL
系ラットやW系ラットに比べて有意に短かった（p < 
.05）．しかし，第1試行での2個の同一物体の1個当
たりの探索時間（a / 2）に関しては群間に有意差は認
められなかった。つまり， H系ラットの多くは，第１
試行では他の群と同様に探索しているが，第２試行に
おいて，装置の反対側に向いたまま物体を見ることも
少なくほとんど動かない行動パターンを示していた結
果と考えられた．
　そこで，図2に示した見慣れた物体（familiar）と
新奇物体（new）の探索時間（a‵とb）の差を各群で
比 較 し た と こ ろ（ 図3），H系（3.1±0.9secと6.0
±0.7sec）及 びW系 ラ ッ ト（7.4±1.6secと12.8±
2.3sec）は新奇物体に対する探索時間が有意に長かっ
た（p < .05）のに対して，L系ラット（10.9±2.2sec
と13.9±2.5sec）においては有意差は認められなかっ
た .
　通常，第2試行での探索時間は第１試行に比べて減
少する慣れの現象が生じるのが一般的である．そこ
で，本実験においては2つの慣れの成分（h1とh2）を
分析した．まず，第1試行の全体の探索時間から第
2試行の全探索時間を引いた値（h1）を求めたところ
（図4），L系ラットはH系ラットと比べてその差は
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有意に小さく（p < .05），W系ラットとの比較でも有
意傾向が認められた（p < .10）．また，第１試行での
1個当たりの探索時間（a / 2）と第2試行での同一物体
の探索時間（a‵）との差（h2）を求めたところ（図5），
L系ラットは他の群と比べて有意に小さくなっていた
（p < .05）．すなわち，L系ラットはマイナスの値を
示す例が多く，慣れの現象がほとんど生じていなかっ
たことが明らかとなった．
　次に，記憶成分として，第2試行での新奇物体の探
索時間と見慣れた物体探索時間の差（d1）を求めたと
ころ（図6），L系ラットが最も小さく，5例中2例で
マイナスの値を示していたが，個体差が大きく群間
に有意差は認められなかった．しかし，図3に示した
ように，群内での比較ではH系ラットとW系ラット
は有意に新奇物体を長く探索していたことが明らかと
なっている．すなわち，新奇物体と見慣れた物体との
差の絶対値には群間で差がないと言えた．そこで，第
2試行全体の探索時間に対するd1の相対値（d2：d1 / 
（a‵+b））を求めたところ（図7），L系ラットは他の
2群（H系とW系ラット）と比べて有意に低い傾向が
認められた（ p < .10）．さらに，図5で示した慣れの
成分（h2）と図6に示した記憶成分（d1）の和（d3）を
求め，各群で比較したところ（図8），L系ラットはH
系やW系ラットと比べて有意に値が低く（p < .05），
L系ラットは見慣れた物体と新奇物体との弁別が適切
に行われていないことが考えられた．
図5　各群の慣れの成分（h2）
h2：第1試行の半分の探索時間と第2試行の同一物体探索時
間の差の平均（±SE），✻：p < .05
図7　各群の記憶成分（d2）
d2：第2試行での探索時間に対するd1の比の平均（±SE），
✝：p < .10
図8　各群の記憶成分（d3）
d3：h2とd1の和の平均（±SE），✻：p < .05
図6　各群の記憶成分（d1）
d1：第2試行での新奇物体と同一物体の探索時間の差の平均
（±SE）
図9　新奇物体に対する平均選択率（±SE）
✝：p < .10，横棒はchance level
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　最後に，第2試行での全探索時間に対する新奇物
体への探索時間の割合（選択率）を調べたところ（図
9），L系ラット（55.7±4.1％）は、チャンスレベル
（図の横棒）に近く，H系ラット（68.3±6.0％）やW
系ラット（63.3±4.3％）に比べて低い傾向が認めら
れた（p < .10）．
考　　察
　本実験は，視覚的物体認知課題を用いて，Tsukuba
情動系ラットの非空間的及び非学習性の作業記憶を
検討した．その結果，Tsukuba低情動系（L系）ラッ
トはTsukuba高情動系（H系）ラット及び統制群の
Wistar系（W系）ラットと比べて，ある物体に十分に
慣れさせた後5分間の遅延時間を置くと，見慣れた物
体に対する慣れの現象が見られず，新奇物体を探索す
る時間との間に有意差がなくなり，見慣れた物体と新
奇物体との弁別が適切に行われていないことが明らか
となった．すなわち，L系ラットは見慣れた物体の記
憶（作業記憶）ができていなかったことが考えられた．
　一般的に，ラットなどのげっ歯類は霊長類と同様
に新奇なものを好む性質のあることが数多く報告
さ れ て い る（Mislin & Ropartz，1981：Joubert & 
Vauclair, 1986：Renner,1986： Ennaceur & Delacour，
1988： Renner & Rosenzweig,1986：Winters, 
Forwood,Cowell, Saksida & Bussey, 2004）．その中
で特に，Ennaceur & Delacour（1988）やWinters et 
al（2004）は，ラットが本来持っている自発的探索行
動を利用した視覚的物体認知課題を考案し，ラット
の純粋な（非学習性及び非空間的）作業記憶を測定し
た．すなわち，見本である物体を十分に探索した後、
1分間，15分間，4時間，24時間と遅延時間を置いて
も，ほぼ一定に，新奇な物体を見慣れた物体と弁別し，
より多くの時間探索することが明らかとなっている．
従って，本実験で用いた5分間の遅延時間においても，
L系ラットは見慣れた物体と新奇物体との弁別が困難
であったことから，これまで述べてきた重篤な空間的
作業記憶障害（吉田，2007，2012）に加えて，L系ラッ
トは非空間的・非学習性の純粋な作業記憶障害をも持
ち合わせていることが明らかとなった．
　これらの障害の脳内メカニズムについて，少なくと
も空間的作業記憶障害の背景には海馬歯状回の顆粒細
胞や海馬内神経ネットワークの変容が示唆されている
（吉田，2010）．また，Sasaki & Iwasaki（2003）に
よれば，海馬は全般的な空間的作業記憶に関連してい
るのに対して，遅延時間に依存した障害には嗅内野が
重要であることを指摘している．一方，Winters et al 
（2004）によって興味深い結果が報告されている .す
なわち，彼らは，本実験と同様の物体認知課題と8方
向放射状迷路を用いた空間認知課題を，海馬破壊群と
嗅皮質周辺野（peri-postrhinal cortex）破壊群にそれぞ
れ施行したところ，海馬破壊群は空間認知課題にのみ
障害を示し，物体認知課題にはほとんど影響が無かっ
たのに対して，嗅皮質周辺野破壊群は逆に，物体認知
課題にのみ影響が見られることを報告した．
　従って，本実験でのL系ラットの作業記憶障害の背
景には，海馬や嗅内野に加えて，嗅皮質周辺野も構造
的及び機能的に変容している可能性が示唆された．そ
こで今後は，作業記憶障害の脳内メカニズムを明らか
にするために，これらの脳部位も含めた全般的な神経
ネットワークの詳細な解析が必要となるであろう．ま
た，本実験の物体認知課題に対するH系ラットの物体
探索行動は，H系ラットの本来持っている動きの少な
い行動特性（Fujita et al, 1994）により，他のラットと
は異なる基準（鼻先だけを物体方向に向けた状態）で
物体探索行動を解析した．従って，厳密な意味で他の
ラットと直接比較することはできないので，今後，H
系ラットの行動特性に合った物体認知課題装置や方法
などを改善し比較検討することも必要であろう．
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